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Shear　Stressと血管再構築
（内科学第二講座）
○竹内徹，伊吹山千晴
　心血管の再構築（remodeling）とは細胞肥大，細
胞増殖，細胞遊走，細胞死さらに細胞外マトリック
スの量的変化に伴う組織構造の変化である．そして
これらは血行動態変化，細胞増殖因子およびその他
の生理活性物質により調節されている．血管再構築
の要因は血圧，血流量変化によるずり応力（Shear
Stress），炎症や内皮剥離などに伴う血管障害に分
類される．
　Shear　Stressは血流に起因し，血液の粘性と速度
勾配の積で現される物理力で血管内皮細胞に作用
し，内皮細胞を流れの方向に歪ませる．動脈，静脈
はそれぞれ固有のShear　Stressを持ち，血流，血液
粘度，血管径の構成因子の変動により，一定の
Shear　Stressを維持する機i構iを持つ．即ちShear
Stress＝4×血液粘度×血流量／π×血管径3にて決
定され，血流量低下にて血管径を縮小し，血流量増
加にて血管径は拡大する．臨床的には冠状動脈では
Shear　Stressの低い部位に狭窄病変が多発し，また
血流増加によるShear　Stressの高い動静脈痩では血
管径が増加することが知られている．
　Shear　Stressが増加すると1分以内に一酸化窒素
（NO）のmRNAの発現量の増加が認められる．　NO
は血管平滑筋弛緩による血圧低下，平滑筋細胞の増
殖抑制，平滑筋の遊走抑制，単球，好中球の粘着抑
制，単球の遊走抑制，血小板活性化の抑制，LDL
の過酸化防止，フリーラジカルによる細胞障害の防
止などの内皮依存性機構を介する抗動脈硬化作用を
持つ．最近ではアポトーシスにも関与することが示
唆されている．
　疫学的調査により一般人，冠状動脈疾患患者の双
方において定期的好気的運動は心臓血管疾患での死
亡率，疾病発生率を減少させる．また運動家の冠状
動脈径は太いことなどが証明されている．運動は血
中脂質，糖質代謝の改善，神経体液機構の改善，血
管反応性の改善などのみでなく，血管内血流量を増
加させることによりShear　Stressを高め，それによ
りNOの増加を介する内皮依存性血管拡張反応の
改善をもたらす．上記の運動効果が総合されて抗動
脈硬化作用が出現する．
　演者らは高脂血症を有し運動負荷心電図，負荷心
筋シンチグラフィL一一一・にて心筋虚血を示すも，冠状動
脈造影にて狭窄を認めない症例を検討し，これらの
症例の運動耐初感は正常者と相違無く，高度の心筋
酸素消費量に到り初めて虚血が出現することより，
内皮依存性血管拡張反応障害を示唆することを確認
した．またこれらの症例では高脂血症治療と運動療
法を行うことにより心筋虚血徴候が改善または消失
することを経験している．これらの症例では高脂血
症治療と運動療法が，初期動脈硬化病変である内皮
依存性血管拡張障害を改善させたものと推察する．
また心不全患者では内皮依存性血管拡張反応が悪化
し，この悪化が心拍出量の低下とともに心不全患者
の運動耐容能低下の要因となることを経験してい
る．心不全患者も運動療法により内皮依存性拡張反
応が改善する報告がなされだした．
　運動によるShear　Stressの増加は内皮依存性血管
拡張性を改善する．
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過激な運動ストレスにおける生体反応
　一心理・免疫・内分泌学的検討一
（衛生学公衆衛生学教室）
○坂本　歩，下光輝一・，小田切優子，勝村俊仁
　一般に，運動はストレス解消効果を有すると言わ
れている．しかしながら，運動は明らかに身体に対
する負荷であり，その意味ではストレッサーとも言
える．今回，激しい長時間に及ぶ運動によって引き
起こされる強い身体ストレス下の生体反応について
心理，免疫，内分泌系を中心に検討した．
　対象は，トライアスロン（水泳3．9km，自転車
180．2km，ラン42．195㎞）に出場した男性33名
（平均年齢36．4±3．7歳）であった．これらの対象
に，競技前，直後，翌日に採血並びに気分プロフィー・一一一
ル検査（POMS）を行った．採血項目は，血漿ACTH，
fi－endorphin，　adrenaline（ADR），noradrenaline（NOR），
血清cortisol，白血球数，白血球分画，リンパ球サ
ブポピュレーション（CD4，　CD8，　Leu7CD16），　NK
細胞活性，IL2リセプター培養試験，　IL2産生能試
験，Concanavalin　Aをマイトジェンとしたリンパ球
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幼若化反応（ConA）とした．また，このうち22名
については症候限界性運動負荷試験を実施し，その
前後においてPOMS（10名），採血（12名）を行
った．
　結果：1．ストレス関連ホルモンである血漿
ACTH，β一endorphin，　ADR，　NOR及び血清cortisol
は，トライアスロン競技前と比較して直後に著しい
増加を認めた（p＜0．01）．2．POMSは一般に，活
気点数が高く，そのほかのネガティブな感情得点が
低くなるいわゆる氷山型が良好なパターンとされ
る．今回の調査でも，運動負荷試験後，トライアス
ロン直後ともに活気点数は維持されていた．また，
直後の活気点数とACTHやβ一endorphinの変化量
との問に有意な正の相関が認められた．3．免疫系
では，トライアスロン直後にNK細胞数の有意な
低下，ConAによるリンパ球幼若化反応並びにNK
細胞活性も低下傾向を認めた．さらに，インターロ
イキン2の産生能及びリセプター数は直後に有意に
低下した．特に，NK細胞数の低下は翌日にまで及
んだ．一方，運動負荷後のNK細胞数は運動前に
比べ有意な増加を示した．
　考察：強い身体ストレス下では，恒常性の維持の
ために働く調節因子の複雑な反応が起きることが予
想される．今回の調査でトライアスロン前後での
ACTH及びβ一endorphinの変化量と直後のPOMS
の活気得点との間に有意な正の相関が認められたこ
とは，強い運動ストレスによっても活気を維持して
いくために内分泌系の反応が関連することを示唆す
るもので，Morganらの仮説を支持する結果と考え
られる．また，昨今，免疫系はそれ自体で完結した
自己制御系ではなく，神経，内分泌系と相互に関連
し合い，ホメオスターシスの維持に関わる系と考え
られている．さらに，比較的最近，報告されているサ
イトカインの中枢への関与や免疫担当細胞の神経一
内分泌系に対する受容体の存在，或いは免疫細胞か
ら産生されるニューロペプタイドの存在は，免疫系
が各種ストレスによる情動反応にも少なからず影響
を及ぼしている可能性を推察せしめるものである．
今回，免疫系の反応と心理状態，或いは神経一内分
泌系の反応との間に明確な関連を見いだすことがで
きなかったが，生体におけるストレス反応の生理的
メカニズムを解明するためには神経一心理一内分泌一
免疫系の相互関連を調べる必要性は高く，今後の課
題として考えられる．
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